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Immunsupresif birey

Imminkompromize hasta



Immunsupresif birev ?

* Primer (konjenital) immun yetmezlik
« Sekonder immun yetmezlikler
- Kanserler (immun yetmezlikle iliskili olanlar)
- Kanser kemoterapisi
- Kok hucre transplantasyonu
- Solid organ transplantasyonu
- HIV enfeksiyonu
- Orak hucre hastaligi
- Aspleni

- Sistemik kortikosteroid, immunomodulatorler ve/veya
biyolojik ajanla tedavi edilen kronik enflamatuvar hastaligi olan
bireyler
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IDSA GUIDELIMNES

2013 I1DS A Clinical Practice Guideline for
Vaccination of the Immunocompromised Host
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- Anatomik bariyer defekti olan ancak bagisiklik
yetmezligi bulunmayan hastalarda asi onerileri

- Immiinkompromize hasta ile birlikte yasayan ev
halkinda asi onerileri



Recommended Adult Immunization Schedule—United States - 2014

gqure 2. Vaccines that might be indicated for adults based on medical and other indications

Imminkompromize durumlar (HIV disi)
HIV enfeksiyonu (CD4+ T lenfosit sayisina gore)

Erkek erkege cinsel iligki
Bobrek yetmezligi, son donem bobrek hastaligi,

nemodiyaliz hastasi
Kalp hastaligl, kronik akciger hastaligi, kronik alkolizm

Kronik karaciger hastaligi

Diyabet

Gebelik
Saglik calisaninda asilama




Aslyla onlenebilir hastaliklar
Immunkompromize hastalar

Bu grup hastalarin enfeksiyon etkenleriyle karsilasma
riski daha fazladir

Enfeksiyonlara karsi duyarlilik artmigtir
Enfeksiyonlar daha ciddi gecirilir

Genellikle antimikrobiyal tedaviye cevap orani normal
konaga gore daha azdir

Morbidite ve mortalite oranlari oldukca yuksektir

IDSAGUIDELINES



Immunkompromize hastalar

Immunizasyon - sorunlar

« Hastalarin asilanma oranlari oldukga dusuktur

« Klinisyenler konu hakkinda yetersiz veya dogru
olmayan bilgilere sahiptir

* Asilarin guvenilirligi, bagisiklik saglama oranlari ve
etkinligi hakkinda veri azdir

« (Cogu hastada koruyucu immun cevap olusmamaktadir

« Canl virus asilari sonucunda atenue asi suslarinda
kontrolsuz cogalma meydana gelebilir

* Bu nedenle canli virus asilarinin yapiimasi bazi
istisnalar disinda kontendikedir

IDSAGUIDELINES



- Immiinsiipresyonun
net durumu
— Altta yatan
hastaligin ciddiyeti

Etkin asilama
arasinda direk
iliski
bulunmaktadir



Daha fazla
immunsupresyon

Aslya yanitta




Yuksek seviyeli Immunsupresyon

Kombine primer immun yetmezligi
Kanser kemoterapisi
SOT sonrasi ilk iki aylik donem

Eriskin ve adolesanlarda HIV enfeksiyonu
(CD4+ T lenfosit sayisi < 200 hucre / mm?)

Prednizolon veya esdegeri tedavi alma
(Gunluk doz = 20 mg ve sure = 14 gun)

Biyolojik immunomodulatorler (TNF- veya
rituximab)




Kok hucre nakli

IDSAGUIDELINES

* Yuksek seviyeli immunsupresyon suresi
oldukca degisken

* Sureyi etkileyen faktorler:

- Transplant tipi

- Donor tipi

- Kok hucre kaynagi

- GVHH gibi komplikasyonlarin varligi ve tedavileri




Dusuk seviyeli iImmunsupresyon

Eriskin ve adolesanlarda asemptomatik HIV
enfeksiyonu ( CD4+ T lenfosit sayisi: 200 -
499 hucre / mm?

Cocuklar ve infantlarda HIV enfeksiyonu (

CD4+ T lenfosit orani: 15-24)
Dusuk doz sistemik kortikosteroid tedavi

Metotreksat (doz: < 0.4 mg/kg/hafta),
azotioprin (doz: < 3 mg/kg/gun) veya 6-
merkaptopurin (doz: < 1.5 mg/kg/gun) alanlar




Immunsupresif birey ?

* Primer (konjenital) immun yetmezIlik
« Sekonder immun yetmezlikler

- Kanserler (immun yetmezlikle iligkili olanlar)
- Kanser kemoterapisi

- Kok hucre transplantasyonu

- Solid organ transplantasyonu

- HIV enfeksiyonu

- Orak hucre hastaligi
- Aspleni

- Sistemik kortikosteroid, immunomodulator ila¢ ve/veya biyolojik
ajanla tedavi edilen kronik enflamatuvar hastaligi olan bireyler

Chinical lnfec Gou s Nesases JHISEST =410



Kanser hastalarinda asilama

* Immunizasyonu etkileyen faktorler

Kanser turu

Jygulanan kemoterapi ve radyoterapi
Debilite

MalnuUtrisyon

- Anatomik obstriksiyon (bazi olgularda)




Kanser hastalarinda asilama
Hangi asilar?

- Kanser hastalari inaktive asilarla
asilanmalidir

- Kemoterapi suresince canli virus asilari
uygulanmamalidir




Kanser hastalarinda asilama
Zamanlama

- Rituximab ve alemtuzumab gibi anti-B hucre antikor
kemoterapisi almamis hastalara, kemoterapi bitiminden en
az uc¢ ay sonra ACIP onerilerine gore inaktive asilar ve
bazi canli virus asilari (varisella, kizamik, kabakulak,
kizamikgik ve zoster) uygulanabilir

- Rituximab ve alemtuzumab gibi anti-B
hucre antikor kemoterapisi alan hastalarda
as! uygulamasi kemoterapiden sonra en
az alti ay sonraya ertelenmelidir




Kanser hastalari - inaktive asilar
Td veya Tdap

- Kemoterapi alan cogu kanser hastasi
tetanoz, difteri ve bogmacaya karsi
korunmasizdir

- ldame kanser kemoterapisi alan cocuklarda
tetanoz, difteri asilamasi sonrasinda olusan
vanit saglikli bireylerle benzerdir

- Eriskinlerde durum ?



Kanser hastalari - inaktive asilar
Td veya Tdap

Tum kanser hastalarinda tetanoz difteri (Td)
booster (rapel) asilama dustunilmelidir

Ayrica aseltler bogmaca (ap) uygulanmamis
hastalara Tdap verilmelidir

Td veya Tdap ideal olarak tedaviye
baslamadan dnce yapilmalidir

Asl yogun kemoterapi sikluslari boyunca
tercih edilmemelidir




Kanser hastalari - inaktive asilar

Polio asisi

- Inaktive polio asisi bagisiklik yetmezligi
olan bireylere ve ev temaslilara dnerilen

tek polio asisidir
- Ancak koruyucu immun cevap ?



Kanser hastalari - inaktive asilar
Pnomokok asisi

Onkoloji hastalarina pnomokok asisi
tedaviye baslanmadan dnce yapilmalidir

Asiya yanit oldukca dusuk olacagindan,
yogun kemoterapi sikluslari sirasinda asi
uygulanmamalidir

Polisakkarit pndmokok asi: PPSV23
Konjuge pnomokok asisi: PCV13*
*ACIP - 2012 YILI




Kanser hastalari — Pnomokok asisi

- Onceden PPSV23 veya PCV13 almamis hastalara, tek
doz PCV13 asisini takiben en az sekiz hafta sonra
PPSV23 verilmelidir

Onceden bir veya daha fazla doz PPSV23 almis
hastalarda, tek doz PCV13 son PPSV23 dozundan en az
bir yil sonra yapiimalidir

Ek PPSV23 asisi; PCV13 asisini takiben en az sekiz hafta
sonra, en son yapilan PPSV23 asisindan en az bes yil
sonra uygulanmalidir




Kanser hastalari - inaktive asilar
Konjuge Hib asisi

- Konjuge Haemophilus influenza tip b asisi
kanserli cocuk hastalarda endikedir

- Eriskin onkoloji hastalarinda (KIT

planlanan hasta haric) rutin olarak
vapilmasi dnerilmemektedir




Kanser hastalari - inaktive asilar
Meningokok asisi

- Riskli gruplara onerilir

- Hastaligin hiperendemik veya epidemik oldugu bolgelere
seyahat planlayanlar
- Terminal komplement komponenti eksikligi olanlar

- Anatomik veya fonksiyonel aspleni

-Asl yaniti yetersizdir




Kanser hastalari - Influenza asisi

- Inaktif influenza asisi rituximab ve
alemtuzumab gibi anti-B hucre antikor ve
akut I0semi icin induksiyon veya
konsolidasyon kemoterapisi gibi yogun

kemoterapi alan bireyler disinda alti aydan
buyuk tum kanser hastalarina her yil
yapillmasi onerilir




Kanser hastalari - Influenza asisi

- Inaktive influenza asisi rituximab ve
alemtuzumab gibi anti-B hucre antikor
alanlarda tedaviden en az alti ay sonra
yapiimahdir

Inaktive influenza asisinin aileye ve saglk
personeline uygulanmasi kuvvetle
onerilmektedir

Guncel oneriler ayni mevsimde ikinci doz
as! yaplimasini onermemektedirler




Kanser hastalari — inaktive asilar
Human papilloma virus asisi

— Riskli gruba onerilir
— Antikor cevabl yetersizdir

— Trombositopenisi olan hastalarda
iIntramuskuler enjeksiyon sonrasi
hematom olusabilecegi akilda
tutulmahdir




Kanser hastalari — inaktive asilar
Hepatit B asisi

- Ozellikle anti-CD20 monoklonal antikor tedavisi
uygulanan B-hucreli lenfomalar basta olmak uzere
hematolojik kanserli hastalarda tedavi suresince
Hepatit B enfeksiyonu reaktive olabilir

- Genel olarak asilanmamis tum kanser hastalarina
Hepatit B asisi yapiimalidir
- Diger asilarda gozlendigi gibi, asiya yanit suboptimal olabilir
- Cift doz doz veya ilave doz uygulanmasi yaniti arttirabilir
* GUnUmuzde bu yaklasim rutin olarak onerilmemektedir




Kanser hastalari — inaktive asilar
Hepatit A asisi

- Hastalik ile karsilasmamis riskli
gruplara onerilir

- Kombine hepatit B ve hepatit A asis!
yapilabilir




Immunsupresif birey ?

IDSAGUIDELINES

* Primer (konjenital) immun yetmezIlik
« Sekonder immun yetmezlikler

- Kanser kemotera
- Kok hucre transp
- Solid organ trans

- HIV enfeksiyonu

- Orak hucre hastaligi
- Aspleni

- Kanserler (immun yetmezlikle iligkili olanlar)

DISI
antasyonu

nlantasyonu

- Sistemik kortikosteroid, immunomodulator ila¢ ve/veya biyolojik
ajanla tedavi edilen kronik enflamatuvar hastaligi olan bireyler
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(conditioning rejimi)

Kemik iligi transplantasyonu

Allojenik KIT « Otolog KIT
Transplantasyon sonrasi  Immunsupresyonun net
alicinin immun sistemi verici durumunu belirleyen
immun sistemi ile yer faktorler
degistirir - Transplantasyon oncesi
Immunsupresyonun net uygulanan yuksek doz
durumunu belirleyen kemoterapi ve radyoterapi
faktorler - Altta yatan hastalik

- Hazirlik kemoterapisi - Rituximab

y - Fludarabine
- GVHH varhgi

- Transplantasyon sonrasi

uygulanan immunosupresif
ajanlar



Immiin
rekonstruksiyon
donemi boyunca

hem allojenik hem
de otolog KIT
alicilari enfeksiyon
gelisimi icin rjsk




Kilavuzlar

* CDC-2009
* IDSA -2013



KIT - Immunizasyon
KIT dncesi

 Alici adaylari henuz immunkompromize
olmadiklari i¢cin yasa, asi ve temas
oykulerine gore asilanmalidirlar

» Hazirlik kemoterapisine (conditioning
rejimi) baslanmadan = 2 hafta once inaktif
asllar ve = 4 hafta once canli asilar
uygulanabilir




KIT - Immunizasyon
KIT sonrasi

Bu grup hastada inaktive asilar guvenlidir ancak asiya
yanit daha azdir

Transplantasyonu takiben, tipik olarak hastalar daha

once bagisik olduklari patojenlere karsi immunitelerini
kaybederler

Transplantasyondan sonra ilk 24 ay icinde canli virus
astlarinin yapilmasindan kaciniimalidir

Bir asinin hem canli hem de inaktive formu varsa,
Inaktive form tercih edilmelidir (polio, influenza gibi)




KIT alicilari - inaktive asilar
Td veya Tdap

- Transplantasyonu takiben alti ay
sonra u¢ doz tetanoz difteri iceren asi
yapilmalidir

- Ug doz Tdap veya alternatif

- Ilk doz Tdap takiben iki doz Td
» Onerilen doz araliklari: 1-3 ay ara ile

- Tetanoz difteri booster (rapel) asilari
yasa gore onerilen sekilde yapilmalidir




KIT alicilari - inaktive asilar

Polio asisi

* inaktive poliovirus asisi tim alicilara KIT
sonrasi 6-12 ay icerisinde baslanabilir

* Doz araligi: 1-3 ay

e Canhi oral polio asisi alicilara, ev ici
temaslilara ve bakim veren saglik
personelinde kesinlikle uygulanmamalidir




KIT alicilari - inaktive asilar

Enkapsule asilar

 Tranplantasyonu takiben ilk 6 ayda
S.pneumoniae ve H. type b (HIB) gibi
enkapsule bakterilere bagli olusan invazif
enfeksiyon riskinde artis gorulmektedir

- En yiiksek risk GVHH saptanan allojenik KIiT
alicilarinda

» KIT alicilarinda T-hucre bagimli polisakkarit
antijenlere karsi zayif yanit olusmakta ve bu
nedenle konjuge olmayan polisakkarit agilarla
yeterli antikor yaniti saglanamamaktadir



KIT alicilari - inaktive asilar

Pnomokok asisi

- Alicilar transplantasyonu takiben 3- 6 ay arasinda
3 doz konjuge pnomokok asisi (PCV13) ile
asilanmalidir

- GVHH olmayan alicilara bu asilar sonrasinda 12.
ayda tek doz PPSV 23 uygulanmalidir (asi yaniti
artirmak icin)

« GVHD' li hastalara ise dorduncu doz konjuge asi
yapiimalidir
* Avrupa kilavuzu kronik GVHH olan olgularda immunitenin

serolojik test yapilarak belirlenmesini ve gerektiginde 2-3 yilda bir
yeniden asilama yapilmasini onermektedir



KIT alicilari - inaktive asilar

« Konjuge Hib asisi: Transplantasyonu
takiben 3-6 ay sonra, uc¢ doz, bir-ug ay
aralarla onerilmektedir

* Meningokok asisi:
- Risk gruplarina oénerilir

- Transplantasyonu takiben 6-12 ay
sonra, ¢ift doz, 8-12 hafta aralarla
onerilmektedir




KIT alicilari - Influenza asis

Alti ayliktan biyik tim KIT adaylarina ve KIT
alicilarina yasamlari boyunca yillik inaktive
Influenza asisi yapilmasi onerilir

Asllamaya transplantasyon sonra 6. aydan sonra
baslanmalidir

Ancak influenza salgisi varsa dorduncu ayda
baslanabilir

Alti aydan once asi yapilanlara ikinci bir doz asi
yapilabilir

Alici ile yakin temaslilar ve hastane personeli
mutlaka asilanmalidir

Korunmada ayrica bazi olgularda kemoprofilaksi
uygulanabilir

*Canli asi uygulanmamalidir




KIT alicilari - Hepatit B asisi

- Hepatit B enfeksiyonu riski olan tum KIT
alicilarina asi onerilir

- Transplantasyon sonra 6- 12 aylik donemde ug¢
doz asi

- Ui;ijncij dozdan = 1 ay sonra antikor duzeyine
bakilmalidir

- Cevapsizlarda ikinci seri asilama yuksek dozda
(40 mcg) onerilir

- Kronik GVHH olanlarda altta yatan problem
cozulene kadar beklenmelidir

- Anti-HBc IgG pozitif olan alicilarda, asilama
ozellikle onemli olup asi ile Hepatit B reaktivasyon
riski azaltilabilir




KIT alicilar — inaktive asilar

- Hepatit A ve Human papilomavirus asilari

Genel populasyona yonelik oneriler bu grup
hastalar icin de gecerlidir

- Inaktif varisella asisi
Umit vaat eden bir asidir

Halen lisansli degildir

Etkinligi ve guvenilirligi hakkinda daha fazla
calismaya ihtiyag vardir




KIT alicilari — canli asilar

« Kizamik, kizamikgik, varisella asilari
oncesi serolojik test yapilmalidir

MMR ve varisella asilari, seronegatif olan,
aktif GVHH olmayan veya immunsupresif
tedavi almayan KIT alicilarina onerilir

Asilar transplantasyon sonrasi 24. aydan
sonra ve son doz intravenoz
Immunglobulinden 8-11 ay sonra
yapilmalidir




KIT alicilari — seyahat asilari

« Kuduz, kene-kaynakli ensefalit, Japon
ensefaliti ve sari humma asilari endemik
bolgelere seyahat edecek alicilarda

dusunulebilir




KIT alicilar — kontrendike asilar

- BCG
- Oral poliovirus asi

- Intranazal influenza asis|

- Kolera asisi

- Oral tifo asisi
- Zoster asisi

- Rotavirus asisi




Immunsupresif birey ?

* Primer (konjenital) immun yetmezIlik
« Sekonder immun yetmezlikler

- Kanserler (immun yetmezlikle iligkili olanlar)
- Kanser kemoterapisi

- Kok hucre transplantasyonu

- Solid organ transplantasyonu

- HIV enfeksiyonu

- Orak hucre hastaligi
- Aspleni

- Sistemik kortikosteroid, immunomodulator ila¢ ve/veya biyolojik
ajanla tedavi edilen kronik enflamatuvar hastaligi olan bireyler
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Kilavuzlar

* ATS-2013
* IDSA -2013



SOT- iImmunizasyon
SOT oncesi

 Alici adaylari siklikla uygun verici
bulunana kadar beklemektedirler

* Bekleme doneminde alicilar yasa, asi,

temas oykulerine ve immun durumlarina
gore asilanmalidiriar

 Alici adaylari hastaliklarinin erken
doneminde asilanmalidirlar




SOT- iImmunizasyon
SOT oncesi

» Ozellikle erken donemde canli asi
yapilmasinin bir diger nedeni, bu asilardan
transplantasyon sonrasi kacinilmasi

gerektigidir
* IDSA canli virus asilari ile transplantasyon

arasinda minumum dort haftalik sure
onermektedir




SOT - immunizasyon
Transplantasyon sonrasi

* Yasa uygun asilar ve pnomokok gibi
Immunkompromize konaga onerilen asilar

transplantasyonu takiben 2 — 6 aylarda
uygulanabilir

» Inaktive asilar genellikle gtivenli olarak
kabul edilmektedir

» Ancak etkinlikleri suboptimal olabilir




SOT - Immunizasyon
Transplantasyon sonrasi

Pnomokok asisi olarak hem PCV13 hem de

PPSV23 asisi onerilir

( ﬂnh a |ar MMR, varisella, zoster, intranazal
Influen erilmez

Ev temaslllara MMR yapilabilir
Ev temaslilara varisella asisi |ImaS| tartismali
o %.nak fkasydn durd ?

olmak a te, endikasyon

yapilmahdir

Ev temaslllfra endlka?%on durumunda zoster
asinin yapiimasi onerilimekiedir

llara bagli dokuntu gelistiginde, dokuntu
él?resince %|ICIy|a tem sta§n %aglnllmalldlr

munda as|




Immunsupresif birey ?

* Primer (konjenital) immun yetmezIlik
« Sekonder immun yetmezlikler

- Kanserler (immun yetmezlikle iligkili olanlar)
- Kanser kemoterapisi

- Kok hucre transplantasyonu

- Solid organ transplantasyonu

- HIV enfeksiyonu

- Orak hucre hastaligi
- Aspleni

- Sistemik kortikosteroid, immunomodulator ila¢ ve/veya biyolojik
ajanla tedavi edilen kronik enflamatuvar hastaligi olan bireyler
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HIV enfeksiyonu — asilama

Rutin onerilen inaktive asilar

Inaktive mevsimsel influenza asis|

Td veya Tdap

Human papillomavirus asisi ( 26 yasina kadar,
eger daha 6nce almamissa)

Pndmokok asisi

Hepatit B asisi (immduin degilse)




HIV enfeksiyonu — asilama

Diger asilar:
Hepatit A asisi (endike ise)
Meningokok asisi (endike ise)

Hib asisi (endike Ise)




HIV enfeksiyonu — asilama

« MMR, varisella aslilari (bagisik degilse ve CD4 hucre
sayisi = 200 hucre / microlL)

« Sari humma asisi (CD4 hucre sayisi = 200 hucre /
microL)

« Zoster asisi:Veriler kisitl olmasina ragmen, = 60 yas
hastalarda ve CD4 hucre sayisi = 200 hucre / microL ise
onerilmektedir

« BCG:

- Tuberkuloz ile karsilasma riski yuksek ise onerilir

- Inaktive tam hiicre (whole cell) mikobakteri asisi
guvenli (Tanzanya calismasi, 2013 hasta)




2014 Recommended Immunizations for Adults: By Age

Ifyou arethis age, talk to your healthcare professional about these vacdnes =
Flu Td Tdap Shinglas Prasumococoal Maningocoooal MMR HPY Chickenpox | Hapatitis & | Hapatitis B Hik:
Infivensg Tetanus, Foster Meaes, Human papiliomains Virvicelo Hoemophilus
diphtheria, TRIMmEs, infyansme
pertussis PCVI3 FPsVIa rubella for women for men typeb
19- 21 years
I - I years
2T - 49 years
E0- 55 years
&0 - 64 years
LA ymar
r Tham "F You should Tha tee diffwrers o Tourhaskh ¥our haulth
More Informatiomn: -Ir;u qur:::wu 5"::; F“r:"- ciffmrnt trp o rhaskhcan Hm“mmrwmlrmuumwnmmmam.H s hemthians
3 theasid . uguin| and FFRWI3 o b typoulk
wenlabin Tdap e '#','-fur:“ {;T,lndu:dnl. Talk mith n.'-Td_u,-w’ :‘1‘;‘&,“:: h":m“"f:““lz‘“ﬁl‘;ﬂ “:mﬁm-
wlk sharng tha haed abirgg lea haalthcars profesonal d resncl
ik M e 1= e st 7 e o bt - ﬁ:' thould b gwven mmen. e
prefuuonal of weary proumcocal veccnean wrciraied F yzu mre n male 12 through 6
;T::“:::h m‘-ﬂ:‘h reczmmanded foryou Racd vuur obd mrd hares 1 wrth man
. . shoeld tha HFY
arghelryes parbatin maL T e e 7 o b
ot e d
' Hr"ﬂ wor alrmmty doma 3o
Tog profosbcral
oot bowe
rarry e you
ary el

Recommanded For Yow: This vaorng 15 reoomimonciad for
i ke s your Raalthone profesional toils you Bhat you
cannot safohy recshé [ of that you do not nesd i

oy Ba Recommandsd For Yo The veodne b
reCETImEced fior you Hyou Bores cortzin risk factors dus bo
o heliy, job, or Hestbyls that am not Iked Rar. Talk o
oo heslttcarm professional bo sea ¥ you need this wcoine.

If you are travellng outside the United 5tates, you

miay need additional vaccines.

Ask your healthcare professional about which vaccines
you miay need 2t least 6 wesks prior to your travel.

For more information, call 1-800-CDC-INFO
[1-800-232-4636] or visitwww.cdc.govivacanes

U5, Department of
Healkh and Human Services
Certers foe Dizeare

Cantred ansl Frevertion

This gasy-bo-mead schaduio was upcaied Sepiamben 18, 2014 to eflect B labest pnosmoonocsl vacoathon reccmmendations from S Advisony Committes on | mmuntztion Pracices. wawodc goaa nesvpd- v praumo

1



If you have this

health condition, talk to your healthcare professional about these vacdnes

2014 Recommended Immunizations for Adults: By Health Condition
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For more information, call 1-800-CDC-INFO
(1-800-232-4636] or visitwww.cdc.govivacanes
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